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内容の要旨及び審査の結果の要旨
魚類の中枢神経系(CNS)ニューロンの軸索は損傷後も再生し、機能も回復することが知られている。
以前、我々は金魚視神経再生初期過程において発現が増加する分子として、レチノール結合タンパク
質であるプルプリンｃＤＮＡをクローニングし、視神経再生におけるトリガー分子の可能性を見出し
た。本研究では、この分子がゼブラフィッシュにおいても同様であるか否かを精査し、更にプルプリ
ン遺伝子の､より詳細な分子メカニズムの解明のため､ゼブラフイッシュプルプリンｍＲＮＡとタンパ
ク質の発現レベルと時期を調べると共にゲノミックＤＮＡライブラリーからゼブラフィッシュプルプ
リン遺伝子のクローニングを行なった。その結果は以下のように要約される。
Ｌ金魚のプルプリンとアミノ酸レベルで９４％、ヌクレオチドレベルで９０％の相同`性を示すｃＤＮＡク
ローン(rcIillolbindingplotein41ikemRNABCO59516)をゼブラフィッシュのプルプリンｃＤＮＡホ
モローグとして初めて同定した。
2．プルプリンｍＲＮＡの発現量は、視神経切断後３日目でコントロールと比較して約3.2倍に増加し、
１０日でほぼ正常レベルに戻っ`た。また、その発現は視細胞に限局していた。
3．プルプリンタンパク質の発現量は視神経切断後３日でコントロールと比較して約18倍に増加し、
１０日でほぼ正常レベルに戻った。免疫活性は切断後３日目では外頼粒層で弱く、神経節細胞層で
強く見られた。
４視神経切断後のゼブラフィッシュ網膜におけるプルプリンｍＲＮＡとタンパク質の発現時期は、金
魚のそれと比較して1-2日早かった。
5．ゼブラフイッシュゲノミックライブラリーからＺ３ｋｂｐの転写領域とｌ９ｋｂｐのザ上流領域を含む
計４２ｋｂｐのＤＮＡヌクレオチド断片をクローニングできた。転写領域部位には６つのエクソンと
５つのイントロンから構成され、５，上流領域には網膜特異的なオプシン遺伝子の上流に存在が知ら
れている様々な転写調節因子の結合サイトが存在した。
プルプリンのゲノミックＤＮＡ情報は魚類のＣＮＳ再生開始遺伝子の転写調節因子を見つける上で
必須の情報になる可能性を示唆した。
プルプリン遺伝子のクローニングを初めて行なった本研究は、今後のＣＮＳ再生の分子メカニズム
解明に大きく寄与する労作であると評価された。
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